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序論 
 
肝細胞癌は世界で 3 番目に高い死亡率の癌腫であり, しばしば肝硬変患者から肝細胞癌に進
展していく(Altekruse et al., 2014)．米国では約400万人が肝細胞癌に罹患するがその主な原因で
あるC型慢性肝疾患患者は経静脈的な薬物使用による感染で増加の一途をたどっている
(Altekruse et al., 2014; Metts et al., 2014)．また，年間新規患者数78万人の約80％が日本と中国
を含むアジア地域に集積している(GLOBOCAN2012: Estimated Cancer Incidence, Mortality and 
Prevalence Worldwide in 2012)．本邦では肝細胞癌は男性では第4位, 女性においては第6位の
発症を認め, 毎年5万人が罹患するといわれている. 死亡率は癌死亡全体で第3位であり，罹患数
は増加傾向にある．肝細胞癌の治療は，外科切除が唯一の根治療法とされてきたが(Linet al., 
2012)，早期病変に対する局所治療(Lee DH et al., 2014)，中間期病変に対する動脈化学塞栓療
法（TACE），進行期病変に対する分子標的薬治療（ソラフェニブ）が標準治療となっている．局所
療法の主たる治療法は外科的切除あるいはラジオ波焼灼術であり，RFAは世界的なガイドラインで
あるBCLC staging および日本の肝がん診療ガイドライン2017の両者においてChild-Pugh A ある
いは Bで腫瘍条件が3cm，3個以内の症例が対象となる．ラジオ波焼灼術はRossiらが1995年に良
好な成績を報告し(Rossi et al., 1995)世界に普及しているが，本邦でも1999年以降多くの施設で施
行されている．RFA後の局所再発は1年後18.6%，5年後72.0%にみられるため(Tateishi et al., 2006)，
腫瘍マーカーおよび画像による慎重な経過観察を要する．局所治療後フォローの主なモダリティ
ーとして造影CT，MRIが頻用されるが，第1世代造影剤レボビストによる造影超音波検査の有 
 用性も報告されており(Leen et al., 1996; Harvey et al., 2001; Numata et al., 2010; Akiyama et al., 
2008; Shirato et al., 2002)，現在では第2世代の造影剤であるソナゾイドによる造影超音波が施行
されているが(Luo et al., 2009; Shiozawa et al., 2010)、局所再発の検出については炭酸ガス動注
エコーの有用性が報告されている(Matsuda et al., 1986; 後藤ら，1998) 
 
 
 
目的 
 
この研究の目的は肝細胞癌のラジオ波焼灼術による治療後の局所再発において炭酸ガス動注造
影エコー法による再発病変の検出とソナゾイド造影エコー法のよる再発病変の検出を比較したもの
である. 
 
 
 
方法 
 
本研究では2009年2月から2010年3月の間に121人の患者に認められた141病変が肝細胞癌のラ
ジオ波焼灼術での治療対象とされた. ラジオ波焼灼術後の再発は22人の患者に認められた22病
変で造影CT検査の動脈相で腫瘍の濃染が検出された。同22病変に対し通常の超音波検査B-
mode, ソナゾイド造影エコー法(ソナゾイドを懸濁液として全例0.5mL/body静脈内投与)および炭
酸ガス動注エコー法(通常の血管造影の手技により右および左肝動脈まで選択的にカテーテルを
挿入.自家血3mL+ヘパリン加生理食塩水7mL+炭酸ガス10mLを用手的に混和し作成し動注する.)
で超音波検査を行い腫瘍濃染が認められるか比較した.  
 
 
 
結果 
 
造影CTで同定された局所再発22病変について，炭酸ガス造影エコー法では22病変すべてが検
出された(感度100％). 一方でソナゾイド造影エコー法では22病変のうち19病変が検出され(感度 
 86%)，検出されなかった3病変は肝表面からの距離が深かった(P=0.0109) (表1)．通常の超音波検
査B-modeでは22病変のうち17病変(感度77%) 5病変が検出されなかった(p=0.0278) (表2). 
 
 
  
 表 1. ソナゾイド造影エコーで指摘された病変の臨床的特徴 
 
 検知可能 
n=19 
検知不能 
n=3 
p 
年齢中央値(範囲) 77 (58–90) 68 (61–73) 0.1643* 
性別 (男性/女性) 13/6 3/0 0.5325** 
原因 (HBV/HCV/Alcohol) 1/15/3 1/0/2 0.0228*** 
位置 
(S1/S2/S3/S4/S5/S6/S7/S8) 
2/2/1/1/1/6/2/4  0/0/0/0/0/0/1/2 0.6578*** 
平均腫瘍径(範囲) (mm) 16 (7–98) 19 (17–23) 0.4428** 
深度(範囲) (mm) 65 (30–95) 110 (90–170) 0.0109** 
 
*Mann–Whitney U test; **Fisher’s exact test; ***Chi-square test. HBV: hepatitis B virus; HCV: 
hepatitis C virus; mm: millimeter 
 
 
 
表 2. 通常エコーで指摘された病変の臨床的特徴 
 
 検知可能 
n=17 
検知不能 
n=5 
p 
年齢中央値(範囲)  77 (85–90) 73(61–86) 0.6037* 
性別 (男性/女性) 11/6 5/0 0.2663** 
原因 (HBV/HCV/Alcohol) 1/13/3 1/2/2 0.2937*** 
位置 
(S1/S2/S3/S4/S5/S6/S7/S8) 
2/2/1/1/1/5/2/3  0/0/0/0/0/1/1/3 0.6700*** 
平均腫瘍径(範囲) (mm)  16(7–34) 23(17–68) 0.0278** 
深度(範囲) (mm)  65(30–95) 90(60–170) 0.0835** 
 
*Mann–Whitney U test; **Fisher’s exact test; ***Chi-square test. HBV: hepatitis B virus; HCV: 
hepatitis C virus; mm: millimeter 
 
 
 
  
 考察 
 
本研究では肝細胞癌のラジオ波焼灼術による治療後の局所再発において炭酸ガス動注造影エコ
ー法での病変検出は22病変の全てで可能であった。炭酸ガス動注造影エコー法を施行するため
には血管造影検査を必要とするが, ソナゾイド造影エコー法や通常の超音波検査B-modと比較す
ると再発病変の検出に有用であり, 特に深部病変で優れていた. 局所再発部は動脈血流が存在
するためソナゾイドの動脈相では強くenhanceされる. 一方, 腫瘍の検出に有用といわれるクッパー
相では再発部も壊死部も同じように腫瘍部分全体が欠損像を呈するため病変の描出が困難となる, 
そのためソナゾイド造影エコー法では局所再発の診断には動脈相を用いて行うこととなる. この研 
究から動脈相は従来の造影エコーに比べれば感度がよく, 特に深部以外は炭酸ガス動注造影エ
コー法と感度は同等と評価できたが, ソナゾイド注入後30-60秒程度で周囲肝組織と同輝度となっ
てしまい, 治療の際のガイドとして用いるには不十分と考えられた. 炭酸ガス動注造影エコー法は
深部でも局所再発部の診断が可能であり, 侵襲性はあるが未だ有用性は高いと考えられた. 
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